













































代したものを実験に用いた。線維芽細胞をEDTAー Trypsin処理により培養皿より剥離し wholecel 
assay法によりグルココルチコイド受容体を解析した。DNAはピスベンズイミドを用いた蛍光比色法
により測定した。本症例のグルココルチコイド受容体の結合能は，7.86士0.73fmol/μgDNA (mean 










土4.47%Cmean:t S D， n = 3 )に， 10-BMでは21.2士3.02%に抑制した。本症症例の細胞では， 10-9 
Mで72.3:t1.04%，lO-sMで34.4士1.21%Cともにmean土SD，n=3)と抑制したにとどまった。す
なわち本症例の細胞では，グルココルチコイドのDNA合成抑制効果は，正常細胞にくらべ減弱してい
fこO
[総括]
1. 家族性グルココルチコイド抵抗症の一家系をみいだした。
2. 本家系では，末梢血単核球および皮膚線維芽細胞のグルココルチコイド受容体の数が正常の約半分
に減少していた。すでに報告されている家族J性グルココルチコイド抵抗症の家系は，受容体の数が正
常で，受容体の質的異常にもとづくものである。本研究により受容体数の減少にもとづく新しいタイ
プの家族性グルココルチコイド抵抗症の存在することが明らかになった。
3. 本症症例の培養皮膚線維芽細胞では，正常細胞に比しグルココルチコイドのDNA合成抑制作用の
発現が減弱していた。すなわちinvitroの観察によってもグルココルチコイド抵抗性を証明すること
ができた。
論文の審査結果の要旨
家族性グルココルチコイド抵抗症はまれな病態で，これまで世界で一家系の報告をみるのみである O
本研究では，新しい家系をみいだした。そしてその病因がすでに報告されている家系とはことなり，グ
ルココルチコイド受容体の数の減少であることを証明した。さらに培養細胞をもちいて，細胞レベルで
のグルココルチコイドに対する抵抗性を証明した。
本研究は新しい疾患単位の病態・病因を明らかにしたものであり，医学博士の学位に値する業績とみ
とめられるO
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